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Postnatal 38. Giinde Oral Parasetamol Tedavisiyle Kapanan Hemodinamik
Anlamh Patent Duktus Arteriosus Olgusu

A Hemodynamically Significant Patent Ductus Arteriosus Case which was Closed at 38th Day
with Oral Paracetamol Therapy
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OZET

Patent duktus arteriosus ozellikle kiigiik prematiirelerin
onemli sorunlarindan biridir. 25 gebelik haftasinda 515 gr
agirliginda dogan prematiire bebek yenidogan servisine yati-
rildr. Respiratuvar distres sendromu (RDS) nedeniyle iki kez
surfaktan tedavisi uygulanan hastanin postnatal 25. giinde he-
modinamik anlamli patent duktus arteriosus (PDA) saptanmasi
nedeniyle hastaya 2 kiir oral ibuprofen tedavisi verildi. Ibupro-
fen sonrasi duktusu kapanan hastanin postnatal 38. giinde kli-
nik ve laboratuvar olarak sepsis gelisen hastanin ekokardiyog-
rafisinde (EKO) duktusunun agildigi ve hemodinamik anlamh
oldugu saptandi. Trombositopenisi olmasi nedeniyle hastaya
medikal kapatma tedavisi olarak oral parasetamol basland.
Oral parasetamol tedavisi sonrasi kontrol EKO sunda PDA 'nin
kapandigi goriildii. Klinik izleminde hastanin genel durumu iyi
seyretti. Postnatal 110. giinde 2120 grama ulasan hasta yenido-
gan poliklinigine kontrole gelmek iizere taburcu edildi. Sonug
olarak ibuprofen tedavisine yanit vermeyen ya da ibuprofen
tedavisinin kontrendike oldugu durumlarda ge¢ donemde de
parasetamol tedavisi alternatif secenek olabilir.

Anahtar Kelimeler: prematiire,oral parasetamol,patent duktus
arteriosus

ABSTRACT

Patent ductus arteriosus is one of the important problem
in premature infants. A premature infant weighed 515 g at 25th
week of gestation was admitted in the neonatal intensive care
unit. The patient administered surfactant therapy two times for
respiratory distress syndrome (RDS) was given 2 cure of oral
ibuprofen therapy due to hemodynamically significant patent
ductus arteriosus (PDA) detected. Echocardiography of the
patient whom ductus was closed after ibuprofen therapy and
who clinically and laboratorially developed sepsis at the 38th
postnatal day revealed that the ductus was hemodynamically
significantly open. Upon the patient had thrombocytopenia,
oral paracetamol therapy was initiated as medical closure
treatment. After the treatment, control ECHO showed a closed
PDA. General status of the patient was normal during the fol-
low-up. The patient reached to 2,120 g at the 110th postnatal
day, and was discharged to home with outpatient clinic control
plan. In conclusion, paracetamol treatment may be an alterna-
tive option also in late periods in the cases of unresponsiveness
to ibuprofen or a contraindication for this agent.

Keywords: premature,oral paracetamol,patent duktus arterio-
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GIRIS

Miadinda dogan bebeklerin ¢ogunda duktus
arteriozus hayatin ilk 3-4 giinlinde spontan olarak
kapanir. Prematiire bebeklerde ise gebelik haftasina
bagli olmakta beraber kapanma ger¢eklesmeyebi-
lir (1). Hemodinamik anlamli PDA’ya bagli soldan
saga santin kalp, akciger, gasrointestinal sistem ve
bobrekler iizerindeki yan etkiler bilindiginden, bu
sistemler iizerindeki etkiler ¢cikmadan PDA’nin er-
ken donemde kapatilmasi gerektigini bildiren ¢alig-
malar vardir (1, 2).

PDA medikal veya cerrahi olarak kapatilabil-
mektedir. PDA’nin medikal kapatilmasinda en sik
indometazin ve ibuprofen kullanilmaktadir. Her iki
ilacin PDA kapatmada etkinligi aynidir ve %70-80
basar1 oran1 saglar. Her iki ilacin da gastrointestinal
sistem ve renal sistem iizerinde yan etkileri olabil-
mektedir (3-6). Intravendz ibuprofen pahali olmasi
ve ¢ogu yerde bulunamamasi nedeniyle oral ibupro-
fen tercih edilmektedir (7, 8). Son yillarda intrave-
nodz veya oral parasetamolun de PDA’nin medikal
kapatma tedavisinde etkin oldugunu bildiren ¢alig-
malar bildirilmistir (9-11).

Bu yazida prematiire bebekte hemodinamik
anlamli PDA saptanan ve ibuprofen tedavisinin
kontrendike olmasi nedeniyle ge¢ donemde parase-
tamol tedavisine yanit veren olgu sunuldu.

OLGU

25 gebelik haftasinda 515 gr agirliginda sezer-
yan ile dogan ve postnatal solunum sikintis1 goriilen
erkek hasta yenidogan yogun bakim iinitemize in-
terne edildi. Solunumu dispneik,takipnek ve belir-
gin interkosal ¢ekilmeleri olan hasta entiibe edilerek
mekanik ventilator destegi saglandi. Klinik ve rad-
yolojik olarak respiratuar distres sendromu diisiinii-
len hastaya 2 kez surfaktan tedavisi uygulandi. Ye-
nidogan servisine yatiginda kardiyovaskiiler sistem
ve batin muayenesi normal olarak degerlendirildi.
Steril sartlarda umblikal vendz ve arter kateteri ta-
kildi. Minimal enteral beslenme baglanan hastaya
umblikal venden ilk giin TPN destegi baslandi. En-
teral alim1 kademeli olarak artirildi. Kranial ultraso-
nografisinde kanama saptanmadi. Postnatal 3., 5., 9.
giinlerde ekokardiyografisinde patoloji saptanmadi.
Entiibe olarak izlenen hastaya postnatal 10. ve 15.
giinlerde ekstiibasyon denendi ancak kisa siirede
desatiire olmasi, subkostal ve interkostal ¢ekilmele-
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rinin olmasi nedeniyle reentiibe oldu. Postnatal 18.
giinde bronkopulmoner displazi klinigi diisiiniilerek
3 giinliik steroid tedavisi baglandi. Postnatal 25. giin-
de 2/6 iflirimi saptanan hastanin ekokardiyografi-
sinde hemodinamik anlamli PDA (duktus ¢api>1,5
mm ve sol atrium/aorta oranr>1,5) saptanmasi {lize-
rine hastaya 1. giin 10 mg/kg, 2. giin 5 mg/kg, 3.
giin 5 mg/kg olacak sekilde oral ibuprofen tedavisi
baslandi. Oral ibuprofen sonrasi ekokardiyografi-
sinde PDA’nin hala agik ve genis olmasi nedeniyle
2. kiir oral ibuprofen tedavisi verildi. Hastanin 2.
kiir ibuprofen tedavisi sonrasi PDA’sinin kapandigi
saptand1. Ibuprofen tedavisi dncesi ve sonrasi kan
biyokimyasi normal idi. Entiibe olarak takip edilen
hastada postnatal 38. giinde klinik ve laboratuvar
olarak sepsis gelismesi nedeniyle hastaya vanko-
misin+meropenem antibiyotik tedavisi baslandi.
Fizik muayenesinde 2/6 iifiirimii saptanan hastanin
ekokardiyografisinde hemodinamik anlamli PDA
saptandi (Resim 1). Tetkiklerinde trombositopenisi
(<50. 000) olmasi nedeniyle hastaya medikal ka-
patma tedavisi olarak oral parasetamol 60 mg/kg/
giin 4 doz, 3 giin olarak baslandi. Oral parasetamol
tedavisi sonrasi kontrol EKO’sunda PDA’nin ka-
pandig1 goriildii. Parasetamol tedavisi siiresince pa-
rasetamole bagli herhangi bir yan etki saptanmadi.
Klinik izleminde hastanin genel durumu iyi seyretti.
Postnatal 110. giinde 2120 grama ulasan hasta yeni-
dogan poliklinigine kontrole gelmek iizere taburcu
edildi.

TARTISMA

Duktus kapatilmasinda en sik nonselektif sik-
looksijenaz (COX 1) enzim inhibitorleri olan in-
dometazin ve ibuprofen kullanilmaktadir. Ancak
her iki ilacin da gastointestinal kanama, bobrek
yetmezligi, intestinal perforasyon, trombosit agre-
gasyonunu bozma,hiperbilirubinemi,periferik va-
zokonstruksiyon gibi yan etkileri goriilebilmektedir
(82-85). Ote yandan intraventrikiiler kanama (IVK),
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nekrotizan enterokolit (NEK),trombositopeni ve
akut bobrek yetmezligi bu ilaclarin kullanimi igin
kontrendikasyon olusturur (12, 13).

Giliniimiizde PDA’nin medikal kapatilmasinda
ibuprofen tedavisine yanit vermeyen veya ibuprofen
tedavisinin kontrendike oldugu durumlarda parase-
tamol tedavisi kulanilabilmektedir. Parasetamolun
duktus kapanmasindaki rolii ilk kez Hammerman
ve arkadaslar tarafindan olgu serisi seklinde bildi-
rilmistir. Ibuprofen tedavisinin kontrendike oldugu
veya ibuprofen tedavisine yanit alinamayan gebelik
haftas1 26-32 olan 5 preterm bebege oral paraseta-
mol tedavisi baglanmis ve tedavi sonras: tamaminda
duktusun kapandigi bildirilmistir (11). Ulkemizden
Memisoglu ve arkadaslarmin bildirdigi calisma-
da intraven6z parasetamol baslanan 11 olgunun
10°nunda (%90,9) PDA’nin kapandig: bildirilmistir
(14). Yine iilkemizden Oncel ve arkadaslarinin bil-
dirdigi calismada ibuprofene yanit vermeyen ya da
ibuprofen tedavisinin kontrendike oldugu olgularda
kapanma orani %87,5 olarak bildirilmistir (15).

Intrauterin dénemde duktal agikhig1 saglayan
prostoglandinler;siklooksijenaz (COX) ve perok-
sidaz komponentlerinden olusan Prostoglandin H2
Sentetaz (PGH2S) tarafindan sentezlenir (16). Pa-
rasetamolun peroksidaz komponentine etki ettigi
bildirilmektedir (17, 18). Duktusun kapanmasinda
trombositlerin rolil oldugu bilinmektedir. Paraseta-
molun anti-trombosit etkisi diger nonsteroidler an-
tiinflamatuar ilaglardan daha az oldugundan duktus
kapanmasinda bu mekanizmayla da etki edebilecegi
diistintilmektedir (19-21).

Sepsis gelisen yenidoganlarda dolagimda artan
prostoglandinler ve sitokinler nedeniyle kapali PDA
tekrar acilabilir ve tedaviye yanit alinamayabilir
(22). Olgumuzda postnatal 25. giinde hemodinamik
anlamli PDA nedeniyle oral ibuprofen tedavisi bas-
lanmis ve iki kiir tedavi sonrast duktusun kapandi-
&1 saptanmisti ancak postnatal 38. glinde klinik ve
laboratuvar olarak sepsis tablosu gelistiginden duk-
tusta tekrar acilma saptandi. Trombositopenisi ne-

Resim 1: Postnatal 38. giinde olgumuzun Ekokardiyografisinde hemodinamik anlamli genis duktus goriintiisii.
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deniyle ibuprofen tedavisi kontrendike oldugundan
hastamiza oral parasetamol tedavisi, 60 mg/kg/giin
4 doz,3 giin seklinde basladik.

Bildirilen olgu serisi ¢aligmalarinin bir kis-
minda oral parasetamol bir kisminda ise intravendz
parasetamol kullanilmistir (11, 14, 23, 24). Bizim
olgumuzda da kusma, gastrik rezidii artis1 gibi bes-
lenme intoleranst olmadigi i¢in oral parasetamol te-
davisi basladik.

Tekglindiiz KS ve arkadaglariin bildirdigi ca-
lismada intravenz parasetamol tedavisi sonrasi ka-
raciger enzimlerinde yiikselme oldugunu ve bundan
dolayr diisiik doz parasetamol tedavisiyle devam
ettiklerini bildirmiglerdir (25). Bizim olgumuzda
tedavi siliresince parasetamole bagli herhangi bir he-
patotoksisite bulgusu saptanmadi.

Roofthooft ve arkadaslar1 c¢alismalarinda
ibuprofen tedavisine yanit vermeyen olgularda pa-
rasetamol tedavisinin etkili olmadigim bildirmisler.
Yine ayni ¢alismada erken donemde parasetamol
tedavisinin etkili olabilecegi ancak postnatal 2 haf-
tadan sonra parasetamol tedavisinin etkili olmadigi-
n1 bildirmislerdir (26).

Sonug olarak son yillarda PDA kapatmasinda
parasetamolun popiilerligi giderek artmaktadir. Her
ne kadar giinimiizde PDA’nin medikal kapatilma-
sinda ilk secenek olarak oturmamissa da ibuprofene
yanit vermeyen veya ibuprofen tedavisinin kontren-
dike oldugu olgularda alternatif segenek olarak ter-
cih edilebilir.
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